
Zurich Open Repository and
Archive
University of Zurich
University Library
Strickhofstrasse 39
CH-8057 Zurich
www.zora.uzh.ch

Year: 2017

Coffee, caffeine, and sleep: A systematic review of epidemiological studies
and randomized controlled trials

Clark, Ian ; Landolt, Hans Peter

Abstract: Caffeine is the most widely consumed psychoactive substance in the world. It is readily available
in coffee and other foods and beverages, and is used to mitigate sleepiness, enhance performance, and treat
apnea in premature infants. This review systematically explores evidence from epidemiological studies
and randomized controlled trials as to whether coffee and caffeine have deleterious effects on sleep.
Caffeine typically prolonged sleep latency, reduced total sleep time and sleep efficiency, and worsened
perceived sleep quality. Slow-wave sleep and electroencephalographic (EEG) slow-wave activity were
typically reduced, whereas stage-1, wakefulness, and arousals were increased. Dose- and timing-response
relationships were established. The sleep of older adults may be more sensitive to caffeine compared to
younger adults. Pronounced individual differences are also present in young people, and genetic studies
isolated functional polymorphisms of genes implicated in adenosine neurotransmission and metabolism
contributing to individual sensitivity to sleep disruption by caffeine. Most studies were conducted in male
adults of Western countries, which limits the generalizability of the findings. Given the importance of
good sleep for general health and functioning, longitudinal investigations aimed at establishing possible
causal relationships among coffee- and caffeine-induced changes in sleep quality and health development
are warranted.

DOI: https://doi.org/10.1016/j.smrv.2016.01.006

Posted at the Zurich Open Repository and Archive, University of Zurich
ZORA URL: https://doi.org/10.5167/uzh-127096
Journal Article
Accepted Version

 

 

The following work is licensed under a Creative Commons: Attribution-NonCommercial-NoDerivatives
4.0 International (CC BY-NC-ND 4.0) License.

Originally published at:
Clark, Ian; Landolt, Hans Peter (2017). Coffee, caffeine, and sleep: A systematic review of epidemiological
studies and randomized controlled trials. Sleep medicine reviews, 31:70-78.
DOI: https://doi.org/10.1016/j.smrv.2016.01.006



Sleep Medicine Reviews



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT

•

•

•

•

•

•



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT

•

•



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT

Citations identified in

initial literature searches

n = 232

Citations rejected based

on title and/or abstract

n = 189

Citations identified in

manual reference search

n = 38

Citations examined

in full text

n = 43

Citations rejected after

full text examination

n = 18

Citations included in

review

n = 58

Citations rejected after

full text examination

n = 5



M
A

N
U

S
C

R
IP

T

 

A
C

C
E

P
T
E

D

ACCEPTED MANUSCRIPT



 

  38

COFFEE, CAFFEINE, AND SLEEP: 

A SYSTEMATIC REVIEW OF EPIDEMIOLOGICAL STUDIES AND RANDOMIZED CONTROLLED TRIALS 

Ian Clark, B.Sc. 1 and Hans Peter Landolt, Ph.D. 1,2 

 
1 
Institute of Pharmacology & Toxicology, University of Zürich, Zürich, Switzerland 

2 
Zürich Center for interdisciplinary Sleep Research (ZiS), University of Zürich, Switzerland 

 

 

SUPPLEMENTARY INFORMATION 

 

SLEEP MEDICINE REVIEWS 

January 22, 2016 

 

 

Addresses for correspondence: 

Prof. Dr. Hans Peter Landolt 

Institute of Pharmacology & Toxicology 

University of Zürich 

Winterthurerstrasse 190 

8057 Zürich 

Switzerland 

Tel. + 41 ‐ 44 ‐ 635 59 53 

Fax. + 41 ‐ 44 ‐ 635 57 07 

e‐mail: landolt@pharma.uzh.ch 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

  39

Abbreviations 

ACTH  adrenocorticotropic hormone 

d  day 

f  female 

m  male 

mo  month 

MSLT  multiple sleep latency test 

n/s  not specified 

PSG  polysomnography 

SE  sleep efficiency (percentage of total time asleep per total time in bed) 

SOL  sleep onset latency 

SWA  slow‐wave activity (EEG spectral power in the ~ 0.5‐4.5 Hz range) 

SWS  slow wave sleep 

TST  total sleep time 

WASO  wake time after sleep onset 

wk  week 

y  year 
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Table S1. Caffeine and sleep in infants. 

Reference  Design  N  Method  Age  Caffeine 
source(s) 

Dose/Intake  Sleep 
measure(s) 

Sleep 
changes 

Santos et al., 
2012 18 

Longitudinal  885  Caregiver’s‐
report 

3 mo  Coffee, mate 
tea 

> 300 mg/wk/ 
trimester 

Reported 
frequency of 
nocturnal 
awakening 

↔ 

Ryu, 1985 19  Double blind 
clinical trial 

11  Heart rate 
measurement, 
breast milk and 
infant serum 
caffeine assays, 
parent‐report 

16 ‐ 50 d  Coffee  100 mg x 5 d  Heart rate‐
derived sleep 
duration, milk 
and serum 
caffeine 
concentration, 
reported sleep 
duration 

↔ 

Curzi‐
Dascalova et 
al., 2002 20 

Clinical trial, 
use of 
placebo not 
specified 

15  Polysomnography  33‐34 wk 
postmenstrual 
age 

Caffeine   5 mg/kg/d  Wake, active 
sleep, quiet 
sleep, 
intermediate 
sleep, TST, state 
transitions 

↔ 

N = sample size. Caffeine source(s) = primary caffeine sources. ↔ = no consistent effect or association. 
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Table S2. Caffeine intake and sleep quality in adolescents (epidemiological studies). 

Reference  Design  N  Sex  Method  Age/grade 
(range) 

Caffeine source(s)  Intake  Sleep measure(s)  Sleep 
changes 

Orbeta et 
al., 2006 3 

Cross 
sectional 

15'686  m, f  Self‐report  11 ‐ 17 y  Soda, coffee  1‐2 cups/d  Sleep latency and 
quality, morning 
tiredness 

↓ 

Van Baten‐
burg‐Edes et 
al., 2014 5 

Cross 
sectional 

509  m, f  Caregiver’s‐ 
report 

13.10 (11‐16) 
y 

Energy drinks, 
Coffee, cola 

< 1 servings/ 
d; > 1‐2 
servings/d 

Problems initia‐
ting and main‐
taining sleep 

↓ 

Calamaro et 
al., 2012 21 

Cross 
sectional 

625  m, f  Caregiver's‐
report 

8.6 (6‐10) y  n/s  0.4 cups/d  Sleep duration  ↓ 

Pollack et 
al., 2003 22 

Longi‐
tudinal 

191  m, f  Self‐report  7
th‐9th grades  Soda  < 0‐50 mg/d; 

50‐100 mg/ 
d; 100‐150 
mg/d; > 150 
mg/d 

Sleep times and 
duration, WASO, 
daytime naps 

↓ 

Drescher et 
al., 2011 23 

Cross 
sectional 

319  m, f  Caregiver’s 
report, PSG 

13.3 (19‐17) y  n/s  n/s  Sleep duration  ↓ 

Lodato et 
al., 2013 24 

Cross 
sectional 

1'522  m, f  Self‐report  13 y  Ice tea, soda, 
chocolate snacks 

22‐27 mg/d   Sleep duration  ↓ 

Berkey et 
al., 2008 25 

Longi‐
tudinal 

4'427  f  Self‐report  14‐21 y  Coffee  n/s  Sleep duration  ↓ 

Ludden & 
Wolfson, 
2010 27 

Cross 
sectional 

197  m, f  Self‐report  9
th‐12th grades  Soda, coffee, 

energy drinks, 
tea, pills 

0‐4 servings/ 
2 wk period 

Sleep duration, 
daytime 
sleepiness 

↓ 

Calamaro et 
al., 2009 29 

Cross 
sectional 

100  m, f  Self‐report  15 (12‐18) y  Tea, soda  144 mg  Sleep duration  ↔ 

N = sample size. Caffeine source(s) = primary caffeine sources. ↓ = deterioration. ↔ = no consistent effect or association. 
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Table S3. Caffeine intake and sleep quality in adults (epidemiological studies). 

Reference  Design  N  Sex  Method  Age/grade (range)  Caffeine source(s)  Intake  Sleep measure(s)  Sleep 
changes 

Hughes & 
Boland, 
1992 30 

Cross 
sectional 

144  m  Self‐report  34 y  Coffee  Vendor 
record: 
553 mg/d; 
consumer 
record: 
805 mg/d 

Reported sleep 
quality 

↓ 

Goldstein & 
Kaizer, 1969 
31 

Cross 
sectional 

183  f  Self‐report  20‐29 y [74%]; 30‐
39 y [19%] 

Coffee  Cups/d: 0; 
1‐2, 3‐4, 
> 5 

Reported inter‐
ference with 
ability to fall 
asleep 

↓ 

Mniszek, 
1988 32 

Cross 
sectional 

2'696  m, f  Self‐report  20‐45 y  Coffee, tea  Cups/d: 
1‐4, > 4 

Reported SOL, 
frequency of 
awakening, early 
awakening, 
satisfaction with 
perceived sleep 
duration 

↔ 

Hicks et al., 
1983 33 

Cross 
sectional 

170  m, f  Self‐report  "University 
undergraduate 
students" 

Not specified  > 8 cups/d  Reported sleep 
duration, satis‐
faction with sleep 

↓ 

Sanchez‐
Ortuno et 
al., 2005 34 

Cross 
sectional 

1'498  m, f  Self‐report  51 (44‐58) y  Coffee  225 mg/d  Reported sleep 
quality and time 
in bed 

↓ 

N = sample size. Caffeine source(s) = primary caffeine sources. ↓ = deterioration. ↔ = no consistent effect or association. 
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Table S4. Studies investigating objective measures of sleep latency, wake time after sleep onset (WASO), and sleep duration in adults. 

Reference  N  Sex  Method  Blinding  Age (range)  Caffeine source  Dose  Sleep measure(s)  Sleep 
changes 

Landolt et al., 
1995 35 

9  m  PSG, salivary 
caffeine assay, 
self‐report 

Double  22.4 (21‐25) y  Capsule  200 mg  EEG spectral power, 
SOL, SE, TST, sleep 
stages, salivary caffeine 
concentration, 
reported sleep quality 

↓ 

Landolt et al., 
1995 36 

8  m  PSG, salivary 
caffeine assay, 
self‐report 

Single  23.3 (20‐25) y  Capsule  100 mg  EEG spectral power, 
SWA, sleep stages, SOL, 
reported sleep quality 

↓ 

Landolt et al., 
2004 37 

12  m  PSG, salivary 
caffeine assay 

Double  25.3 (20‐30) y  Capsule  2 x 200 
mg 

EEG spectral power, 
sleep stages 

↓ 

Drapeau et 
al., 2006 38 

24  m, f  PSG, salivary 
caffeine assay 

Double  23.8 y; 
50.3 y 

Capsule   200 mg  TST, SOL, SE, EEG 
spectral power, sleep 
stages 

↓ 

Hirshkowitz et 
al., 1982 39 

8  n/s  PSG  Double  n/s  Coffee*  1.1, 2.2, 
4.4 mg/ 
kg 

Spindle length and 
density in stage 2 or in 
total NREM sleep 

↔ 

Drake et al., 
2006 40 

21  m, f  PSG  Single  32.64 y (low 
anxiety); 34.20 
y (high 
anxiety) 

n/s  3 mg/kg  SOL, SE, SWS  ↓ 

Lin et al., 1997 
41 

15  m  PSG, self‐report, 
cortisol and 
ACTH assay 

Single  30 (25‐43) y  Intravenous  5 mg/kg  TST, SE, SOL, REM sleep 
latency, cortisol and 
ACTH concentrations, 
reported frequency of 
awakenings 
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Nicholson & 
Stone, 1980 42 

6  m  PSG, self‐report  Double  26 (20‐30) y  Tablet   100, 200, 
300 mg 

TST, SOL, sleep stages 
latency to stage 3 and 
REM sleep, REM/NREM 
sleep ratio, self‐
reported sleep quality 

↓ 

Bonnet & 
Webb, 1979 43 

6  m  PSG  Single  21‐23 y  Pill  400 mg  SOL, sleep stages  ↓ 

Karacan et al., 
1976 44 

18  m  PSG, self‐report  Double  20‐30 y  Coffee, water*  1.1, 2.3, 
4.6 mg/ 
kg x d 

SOL, TST, SE, sleep 
stages, reported sleep 
quality, duration, 
frequency of 
awakenings 

↓ 

Gresham et 
al., 1963 45 

7  n/s  PSG  n/s  23‐28 y  Orange juice*  0.005 mg/ 
kg 

REM sleep  ↔ 

Bonnet & 
Arand, 1992 46 

12  m  PSG, self‐report  n/s  18‐30 y  Pill  3 x 400 
mg /d 

SOL, TST, sleep stages, 
self‐reported sleep 
quality 

↓ 

Carrier et al., 
2007 47 

24  m, f  PSG, salivary 
caffeine assay 

Double  37.2 y 
(night sleep); 
39.9 y 
(day sleep) 

Capsule  200 mg  TST, SOL, SE, sleep 
stages 

↓ 

Carrier et al., 
2009 48 

24  m, f  PSG, salivary 
caffeine assay 

Double  20‐30 y; 
45‐60 y 

Capsule  200 mg  TST, SE, SOL, EEG 
spectral power, sleep 
stages, salivary caffeine 
concentration 

↓ 

Van Dongen 
et al., 2001 49 

28  m  PSG, plasma 
caffeine assay 

Double  29 (21‐47) y  Pill  66 x 0.3 
mg/ kg  

SOL, TST, sleep inertia, 
REM and NREM sleep, 
slow wave energy, 
plasma caffeine 
concentration 

↓ 
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Kelly et al., 
1997 50 

25  m  PSG  n/s  21 y (placebo);
19.5 y 
(caffeine) 

Capsule  7 x 300 
mg 

MSLT  ↓ 

Shilo et al., 
2002 51 

6  m, f  Urinary mela‐
tonin assay 

Double  32 y  Coffee  5 x 130 
mg/d 

Urinary melatonin 
concentration 

↓ 

Hindmarch et 
al., 2000 52 

30  m, f  Actigraphy, self‐
report 

No placebo  27.3 (19‐36) y  Coffee, tea  4 x 37.5, 
75, 150 
mg/d 

Combined subjective 
and actigraphically‐
derived SOL, sleep 
quality and duration 

↓ 

Drake et al., 
2013 53 

12  m, f  PSG, self‐report  Double  29.3 y  Pill  400 mg  TST, SOL, sleep stages, 
reported sleep quality 

↓ 

Ho et al., 2013 
54 

10  m, f  Actigraphy, self‐
report 

Double  21.4 y  Coffee  60 mg  SOL, SE, reported sleep 
quality 

↔ 

Muehlbach & 
Walsh, 1995 55 

30  m, f  PSG, MSLT, self‐
report 

Double  23.9 y 
(placebo); 24.7 
y (caffeine) 

Coffee*  4 x 300 
mg/d 

TST, SOL, TST, sleep 
stages, MSLT, reported 
sleep quality 

↔ 

LaJambe et 
al., 2005 56 

16  m, f  PSG  Single  18‐35 y  Gum  100‐400 
mg 

TST, SE, SOL, sleep 
stages 

↓ 

Rosenthal et 
al., 1991 57 

36  m  Actigraphy  n/s  19‐35 y  Coffee*  2 x 75, 
150 mg/ d

SOL  ↓ 

Levy & Zylber‐
Katz, 1983 58 

12  m, f  Self‐report, 
sallivary 
caffeine assay 

n/s  36.2 y 
(caffeine 
sensitive); 
30.3 y 
(caffeine 
insensitive) 

Coffee  300 mg  Reported sleep quality, 
salivary caffeine 
concentration 

↓ 

N = sample size. Caffeine source(s) = primary caffeine sources. ↓ = deterioration. ↔ = no consistent effect or association. * Caffeine added to 

decaffeinated or otherwise caffeine‐free beverage. 
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Table S5. Caffeine intake and reported measures of sleep latency, wake time after sleep onset (WASO), and sleep duration in adults (laboratory 

studies). 

Reference  N  Sex  Method  Blinding  Age (range)  Caffeine source  Dose  Sleep measure(s)  Sleep 
changes 

James, 1998 
59 

36  m, f  Self‐report, 
salivary caffeine 

Double  23 (18‐52) y  n/sd  1.75 
mg/ kg 

Sleep duration and 
quality, salivary 
caffeine concentration 

↔ 

Höfer & 
Bättig, 1994 
60 

120  m, f  Self‐report, 
salivary caffeine 

n/s  31.0 [m], 
32.4 [f] 
(20‐45) y 

Coffee  56 mg  Sleep duration, SOL, 
sleep quality, 
awakenings, salivary 
caffeine concentration 

↔ 

Goldstein et 
al., 1964 61 

230  m, f  Self‐report  Double  20‐26 y  Capsule, coffee*  200, 150 
mg 

SOL and "soundness" 
of sleep 

↓ 

Goldstein et 
al., 1965 62 

20  m  Self‐report, 
plasma caffeine 

Double  n/s  Coffee*  300 mg  SOL and "soundness" 
of sleep, plasma 
caffeine concentration 

↓ 

Smith et al., 
1993 63 

48  m, f  Self‐report  Double  20.3 y  Coffee  2 x 3 
mg/kg 

SOL, frequency and 
duration of awaken‐
ings, sleep quality 

↓ 

Lader et al., 
1996 64 

40  m, f  Self‐report, 
salivary caffeine 

Double  36 y  Capsule  500 mg  SOL, TST, feeling on 
awakening 

↓ 

Edelstein et 
al., 1984 65 

25  m, f  Clinician report  No 
placebo 

n/s  n/s  750 mg  Insomnia, enuresis  ↓ 

N = sample size. Caffeine source(s) = primary caffeine sources. ↓ = deterioration. ↔ = no consistent effect or association. 
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Table S6. Caffeine intake and subjective and objective measures of sleep quality in older adults. 

Reference  Design  N  Sex  Methods  Age (range)  Caffeine source  Dose  Sleep measure(s)  Sleep 
changes 

Curless et al., 
1993 82 

Cross 
sectional 

234  m, f  Self‐report, 
plasma 
caffeine 

68 (44 ‐ 98) y  Coffee, tea  90 ‐ 240 
mg/d 

Reported sleep 
quality 

↓ 

Soroko et al., 
1996 83 

Cross 
sectional 

2’955  m, f  Self‐report  64 (30 ‐ 105) y  Coffee  3 ‐ 3.5 
cups/d 

Reported "Sleep 
problems" 

↓ 

Březinová, 
1974 84 

Clinical trial, 
blinding not 
specified 

6  m, f  PSG, self‐
report 

56 (50 ‐ 63) y  Coffee*  291.3 mg/ 
d 

TST, SE, sleep 
stages, reported 
sleep quality 

↓ 

N = sample size. Caffeine source(s) = primary caffeine sources. ↓ = deterioration. ↔ = no consistent effect or association. 
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